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 كينورولوژ يمدهاايپ و يمغز زيخبر  استروس كليس مختلف مراحل يابيارز
  ماده ييصحرا موش در يمغز ديشد ضربه از بعد

  
  (Ph.D)1 يسپهر غلامرضا، (Ph.D)1 ساردو يشاهرخ نادر ،*(Ph.D)2 حداد يخاكسار محمد ،(M.Sc)1 يخاچك پشت اهيس يعل
 يولوژيزي فقاتي كرمان، مر كز تحقيدانشگاه علوم پزشك -1
  الملل بم ني علوم اعصاب و مركز آموزش بقاتي كرمان، مركز تحقيدانشگاه علوم پزشك -2
  

  ده يچك
 ـترومات جراحت از بعد يبهبودعوامل موثر بر     از يكي: سابقه و هدف    ـ در .اسـت  تيجنـس  ،)TBI (يمغـز  كي  يط

 نقش حاضر مطالعه در ،نيبنابرا .دارد يريگ چشم تفاوت پلاسما پروژسترون و استروژن زانيم استروس كليس يفازها
  .شد يبررس يمغز ديشد يتروما از يناش يكينورولوژ يامدهايپ و يمغز زيخ ليتشك در را فازها نيا ياحتمال متفاوت

 فـاز  بـا  واناتيح -1: شامل ييتا 14 گروه 6 به Albino N-MARI نژاد بالغ ماده ييصحرا يها موش: ها مواد و روش
 واناتيح -5 استروس فاز با واناتيح -4 پرواستروس فاز با واناتيح -3 استروس يد فاز اب واناتيح -2 استروس مت
 ـ يمحتوا ها، گروه نيا در .شدند ميتقس )ضربه بدون و تخمدان فاقد( شم گروه -6 و) OVX (تخمدان فاقد  ـا يآب  وانزي
 و استروژن زانيم و كينورولوژ راتنم و يمغز زيخ يابيارز يبرا مغز آب يمحتوا يمغز عروق يرينفوذپذ يابيارز يبرا

  .شد يريگ اندازه يمغز منتشر و ديشد يتروما دنبال به پلاسما پروژسترون
 و اسـتروس  يد استروس، مت يها هگرو به نسبت استروس پرواستروس، ،يها گروه در يمغز آب يمحتو :ها يافته

OVX 001/0 (داد نشان را يدار يمعن كاهشP< (ـا استروس يد و تروساس مت يها هگرو در اما   ـ اخـتلاف  ني  دار يمعن
 .)>001/0P( بـود  OVX و استروس مت و استروس مت يها گروه از تر كم پرواستروس گروه در وانزيا يآب يمحتوا .نبود
 يمغـز  ديشد يتروما از بعد ساعت 4 در كينورولوژ نمره .)>01/0P (بود OVX از تر كم استروس يد گروه در نيچن هم
 در .)>01/0P (داد نشان دار يمعن شيافزا OVX و استروس يد استروس، مت يها گروه به نسبت روسپرواست گروه در
 يمحتوا .)>001/0P (بود OVX گروه از تر شيب ها گروه تمام در يمغز كينورولوژ نمره د،يشد يتروما از بعد ساعت 24
  .)>001/0P( بود OVX گروه از تر شيب شم روهگ در كينورولوژ نمره و OVX از تر كم شم گروه در وانزيا يآب ،يمغز آب

 ضـربه  از بعد كينورولوژ نمرات و يمغز عروق يرينفوذپذ ،يمغز زيخ زانيم كه داد نشان مطالعه نيا :گيري نتيجه
 غلظت در اختلاف تفاوت، نيا ياحتمال ليدل كه باشد يم متفاوت استروس كليس مختلف يفازها به بسته يمغز ديشد

  .باشد يم زنانه يدياستروئ يجنس يها هورمون
   

 ـنورولوژ نمـرات  ،يمغز عروق يرينفوذپذ ،يمغز زيخ استروس، كليس: هاي كليدي  واژه  ـترومات جراحـت  ك،ي  كي
  .ييصحرا موش ،يمغز

  

  مقدمه
 ـترومات جراحـت   ,Traumatic brain injury) يمغـز  كي

TBI) جهـان  سراسـر  در يناتوان و مرگ ياصل عوامل از يكي 
 ـليم 3/5 و اروپا در نفر ونيليم 2/6 حداقل .باشد يم  نفـر  وني
 از يناش تيمعلول اي بيآس ،يناتوان با كايآمر متحده الاتيا در

 TBI خطـر  معـرض  در جـوان  بـالغ  مردان كه كنند يم يزندگ 

  .]1 [دارند قرار  زنان به نسبت ييبالا مرگ
 حـال  در يهـا  هورمـون  وجـود  كـه  دادند نشان مطالعات

 بعد ماده جنس در را هياول ينورون حفاظت است ممكن گردش
 مغـز  خـون  انيجر حفظ در وژناستر .]2 [دينما اعمال TBI از
 مـوثر  تروما از بعد يمغز زيخ كاهش و يتجرب يتروما از بعد

 ـن همكارانش و يشاهرخ .]3 [است  دوز كـه  انـد  داده نـشان  زي

  :khaksar38@yahoo.co.uk    Email                          0341 3220081:نمابر 0341-3220081  :تلفننويسنده مسئول،  *
]   10/2/1390 :   تاريخ پذيرش15/9/1389 :تاريخ دريافت
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 شيافـزا  مهـار  باعـث  پروژسـترون  و استروژن كيفارماكولوژ
ــشار ــل ف ــه داخ ــود و (ICP) يا جمجم ــشار بهب ــپرف ف  وني

 شود يم TBI از بعد يكينورولوژ يها شاخص و  (CCP)يمغز
 و پروژسترون كه اند داده نشان همكارانش و ييمولا احمد .]4[

 كـاهش  موجـب  دو هـر ) پروژسترون تيمتابول( آلوپرگننولون
 شده اواركتومي ماده صحرايي هاي شمو در مغزي خيز تشكيل

 ـطر از دهاياسـتروئ  نيچن هم .]5 [شوند مي  ـب ميتنظ ـ قي  ژن اني
 نقش تروما از بعد ادم يريگ شكل در لاًاحتما 4 نمره نيآكواپور

 ـا بر علاوه .]6 [كند يم يباز  ـب ني  زيتجـو  كـه  اسـت  شـده  اني
 (OVX)  تخمـدان  فاقد يها موش در پروژسترون و استروژن

 ـا جراحت  ـ كـاهش  را كيسكمي  و پروژسـترون  .]7 [دهـد  يم
 در را TNF α و IL-1β يالتهاب يها نيتوكيس آن، يها تيمتابول
شده اسـت   زارشگ .]8 [دهند يم كاهش TBI از بعد سوم روز
 جينتا يرو يسودمند اثرات TBI از بعد پروژسترون زيتجوكه 

 و تخمـدان  فاقد ماده يها موش در يكيمورفولوژ و يعملكرد
 و يسـلطان  يگريد مطالعه در نيچن هم .]9 [كند يم اعمال نرها

 و اســتروژن يبــيترك مــصرف كــه انــد داده نــشان همكــارانش
 در منتـشر  يمغـز  ضـربه  دنبـال  بـه  را يمغز زيخ پروژسترون

ــوش ــا م ــحرا يه ــاهش ييص ــ ك ــد يم ــات .]10 [دهن  مطالع
 ـمكان نيچنـد  يشگاهيآزما  ـنوروپروتكت اثـرات  يبـرا  سمي  وي

 خـواص  شـامل  كـه  انـد  كـرده  مطـرح  يجنـس  يهـا  هورمون
 ـتخر كـاهش  ها، آن يدانتياكس يآنت  ـ بي  از يناش ـ حـد  از شيب

 كـردن  فعـال  و كيآپوپتوت ينتآ فاكتور انيب شيافزا گلوتامات،
  .]12،11 [شود يم MAP Kinase يرهايمس

 مرحلــه 4 شــامل ييصــحرا مــوش در اســتروس كليســ
 اسـتروژن  يخون زانيم آن در كه پرواستروس مرحله -1.است

 ـ بـالا  پروژسـترون  يتـر  كم زانيم به و  مرحلـه  -2.باشـند  يم
 مراحـل  -4و3.دارد را مقـدار  نيتر شيب پروژسترون استروس

 پروژسترون و استروژن زانيم كه استروس مت و استروس يد
 ـ .]13 [اسـت  مقدار نيتر كم ها آن در  ـ شيپ  جراحـت  از يآگه

 كليس ـ يفازهـا  ريتـاث  تحت ماده واناتيح در يمغز يتروما
 بـا  پرواسـتروس  فـاز  در كـه  يطور به رديگ يم قرار استروس

 يهـا  موش در يمغز يتروما جراحت از بعد مغز تر كم بيتخر

 ـتول اسـتروژن  يبالا زانيم به را نيا و است ارتباط در ماده  دي
 ـ نـسبت  پرواسـتروس  فـاز  در شده  مـت  بـرعكس،  .دهنـد  يم

 ـ يمغـز  بيتخر با) استروژن زانيم كاهش(استروس  يتـر  شيب
 فــاز در مــاده ييصــحرا يهــا مــوش .]14 [باشــد يمــ همــراه

 در مـاده  يهـا  مـوش  بـا  سهيمقا در يبهتر پاسخ پرواستروس
 ـ نـشان  ،يهمـوراژ  از بعـد  تروما اي استروس مرحله  دهنـد  يم

 هنگام به شده ديتشد يمنيا پاسخ يدارا ماده يها موش .]15[
 از بعـد  ،يكبد و يعروق -يقلب اعمال .هستند پرواستروس فاز

 در پرواسـتروس  مـاده  ييصحرا يها موش در يهموراژ تروما
 بهتـر  اسـتروس  كليس ـ گـر يد يفازهـا  با واناتيح با سهيمقا
ــ ــد يم ــا ،]17،16[ باش ــا ني ــاك جينت ــا از يح ــه اســت ني  ك

 صـدمات  از يناش ـ يامـدها يپ در زنانـه  يجنـس  يها هورمون
  .كنند يم يباز يمهم نقش يمغز يسكميوا

 كليس ـ كـه  ميكـرد  فـرض  مـا  فـوق،  مطالـب  به توجه با
 ـ زنـان  در يقاعدگ كليس اي واناتيح در استروس  ـمتغ كي  ري

 ـ سـكته  بـه  پاسخ با ارتباط در تنها نه مهم،  ،يهمـوراژ  ،يزمغ
 ـ هم بلكه باشد، يم يكبد و يعروق -يقلب ك،يمونولوژيا  نيچن

ــخ يرو ــز زي ــشت و يمغ ــذ برگ ــصب يريپ ــدهايپ (يع  يام
 بـر  عـلاوه  گذارد، يم اثر احتمالاً زين TBI از بعد) كينورولوژ

 ـخ كـاهش  در پروژسترون و استروژن اثرات به توجه با نيا  زي
 يفازهـا  ما ،يمغز بافت بيتخر و يشناخت اختلالات و يمغز

 يفازهـا  در كـه  ميكـرد  انتخـاب  را اسـتروس  كليس ـ مختلف
ــف ــت آن مختل ــا غلظ ــتروژن يه ــترون و اس ــون پروژس  خ
 نيا حاضر مطالعه هدف نيبنابرا دارند؛ يريگ چشم يها تفاوت

 ـم در تفـاوت  ايآ اولاً كه كند نييتع كه بود  ـخ زاني  و يمغـز  زي
 ـنورولوژ يامـدها يپ  مختلـف  يفازهـا  در  TBI از يناش ـ كي
 يها غلظت نيب يراه هم ايآ اًيثان و دارد وجود استروس كليس

 متفـاوت  و فازها نيا در زنانه يجنس يدياستروئ يها هورمون
 در اسـتروس  كليس ـ مختلف يفازها يط در ها شاخص بودن
  .دارد وجود ماده ييصحرا موش
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  ها مواد و روش
ــ يا مداخلــه مطالعــه ايــن در  مــوش ســر 100 از يتجرب
 250-300 وزنAlbinoN-MARI  نـژاد  مـاده  بـالغ  ييصحرا
 12 و ييروشـنا  سـاعت  12 طيشرا در كه ديگرد استفاده گرم

 ينگهـدار  گـراد  يسانت درجه 21±1 حرارت و يكيتار ساعت
 .نداشتند غذا و آب به يرس دست نظر از يتيمحدود زين و شدند

 دانـشگاه  اخلاق تهيكم 38-88 شماره مجوز يط پژوهش نيا
   .است گرفته انجام كرمان يكپزش علوم
 هـر  در .بودنـد  شـده  ميتقس ييتا 14 گروه  6 به ها وانيح
 يمحتـوا  گروه ريز كي در كه داشت وجود گروه ريز دو گروه
 يهـا  غلظت نيچن هم و (V.C.S) كينورولوژ نمرات مغز، آب
 گريد گروه ريز در و پلاسما پروژسترون و ولياستراد بتا -17

 ـا يآب يمحتو  يمغـز  منتـشر  ديشـد  يترومـا  دنبـال  بـه  وانزي
  .شد يريگ اندازه

 نيا در: استروس پرو مرحله با يها وانيح گروه اول، گروه
 ديشد ضربه تحت پرواستروس مرحله با ماده يها وانيح گروه
 ـح گـروه  دوم، گروه .گرفتند قرار يمغز  مرحلـه  بـا  يهـا  واني

 اسـتروس  مرحلـه  بـا  مـاده  يها وانيح گروه نيا در: استروس
 گـروه  سـوم،  گـروه  .گرفتنـد  قـرار  يمغـز  ديشـد  ضربه حتت
 ـح گروه نيا در: استروس مت مرحله با يها وانيح  يهـا  واني

 قـرار  يمغـز  ديشـد  ضـربه  تحت استروس مت مرحله با ماده
: استروس يد مرحله با يها وانيح گروه چهارم، گروه .گرفتند

 ضربه تحت استروس يد مرحله با ماده واناتيح گروه نيا در
 :تخمـدان  فاقـد  گـروه  پـنجم،  گروه گرفتند قرار يمغز ديشد

(OVX) يمغـز  ديشد ضربه تحت تخمدان، برداشتن از بعد كه 
 مـاده  يها وانيح (Sham) :شم گروه ششم، گروه .گرفتند قرار
 كننـده  جاديا دستگاه ريز و شده هوش يب فقط كه تخمدان فاقد
  .گرفتند قرار يمغز ضربه
 از يتصادف صورت به ها وانيح داابت ها گروه نيا يتمام در
 ـتا و رياسم پاپ آزمون انجام از بعد شده برداشته قفس  لام ديي

 قـرار  فـوق  يهـا  گروه از يكي در ستيپاتولوژ توسط مربوطه
  .گرفتند يم

 .پلاسـما  در پروژسـترون  و اسـتراديول  گيري اندازه روش
 و ولياسـتراد  بتـا  -17 يهـا  هورمـون  غلظـت  يبررس ـ يبرا

 مـدت  به سپس و شده گرفته وانيح از خون مونهن پروژسترون
 ـگرد فوژيسانتر rpm 3000 سرعت با قهيدق 15  از پلاسـما  .دي

 درجـه  -20 يدمـا  در و شـده  يآور جمـع  آن ييبالا قسمت
 و ولياســتراد بتــا -17 غلظــت .شــد ينگهــدار گــراد يســانت

 ـك ELISA (روش از اسـتفاده  بـا  سرم پروژسترون  ،BMS تي
 بر جينتا و شد يريگ اندازه يشيآزما يها گروه همه در) كايآمر

 يبــرا ng/ml و ولياســتراد بتــا -17 يبــرا pg/ml اســاس
  .]10 [شد گزارش پروژسترون
 استروس سيكل دوره طول .اسمير پاپ آميزي رنگ روش

 4 يدارا سيكل اين .باشد مي روز 4-5 ماده ييصحرا موش در
 ـ مرحله  -2 سـاعت،  12 پرواسـتروس  مرحلـه  -1 .باشـد  يم
 و اسـتروس  دي مراحـل  -4 و 3 ساعت، 12 استروس مرحله
 مراحـل  .كـشد  مـي  طـول  روز 3 حدود جمعاً كه استروس مت
 يبـرا  .شـد  نيـي تع نـال يواژ رياسـم  لهيوس به  استروس كليس

 باشـند،  كليس ـ يدارا ييصـحرا  يها موش كه نيا از نانياطم
 بـا  ابتدا روش نيا در .شد يم هيته صبح اول در ناليواژ رياسم
 وانيح واژن تيكروليم 50 زانيم به يولوژيزيف سرم از تفادهاس
 الكـل  بـا  و گذاشته لام يرو بر را نمونه سپس و داده لاواژ را

 ـ كسيف قهيدق 20 مدت به درصد96  از را آن سـپس  .شـد  يم
 ـنها در و شـود  خشك تا آورده رونيب الكل  از اسـتفاده  بـا  تي
 يزيآم گرن را آن  EA50و OG6 و نيليهماتوكس يزيآم رنگ

 ينـور  كروسـكوپ يم با يزيآم رنگ از بعد ها نمونه .ديگرد يم
 اسـاس  بـر  اسـتروس  كليس ـ مختلـف  مراحل و شده مشاهده

 بـه  شـدند  مـشخص  هـا  نمونه در ك،يكلاس يسلول يها يژگيو
 يهـا  هسته با اليتلياپ يها سلول پرواستروس مرحله كه يطور

 و هـسته  بـدون  يسـطح  يهـا  سلول استروس مرحله و بزرگ
 ـتلياپ يهـا  سـلول  از يمخلـوط  بـا  اسـتروس  مـت  مرحله  الي
 و هـا  تيلوكوس ـ و هـسته  بـدون  يسـطح  يها سلول ،دار  هسته
 ]18[ شـدند  مشخص ها تيلوكوس با فقط استروس يد مرحله

  .)1 شكل(
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 در هـا   نمونـه  بـر اسـاس    هـا   جراحي، حيـوان   صبح اول در
  .گرفتند قرار استروس سيكل مختلف فازهاي با هاي گروه

 جـاد يا جهـت  .(Ovariectomy)  تخمدان برداشتن روش
 وانيح به يصفاق داخل روش به وپنتاليت mg/kg 60 يهوش يب

 و شـده  دهيتراش ـ شـكم  يتحتـان  قسمت يموها .شد يم قيتزر
 پوست، سپس .شد يم جاديا متر يسانت 3-4 طول به يافق برش
 ـ و شده باز شكم عضلات و ايفاش  زده كنـار  روده و هـا  يچرب
 ـپا و رحـم  لولـه  .شـوند  دهيد آن يها لوله و رحم تا شد يم  هي

 مـسدود  ماليپروگز هيناح در 4 كاتكوت نخ با تخمدان يعروق
 مـورد  در عمـل  نيهم ـ و شـد  يم قطع ستاليد هيناح از و شده

 سـرم  محلـول  ml 2-1 انتهـا  در .شـد  يم تكرار گريد تخمدان
 روش بـه  پوسـت  و عـضلات  و ختهير شكم داخل يولوژيزيف
 يعفون ضد نيبتاد محلول با زخم محل .ديگرد يم هيخب وستهيپ
 ـو مراقبـت  تحـت  سـاعت  دو تـا  وانـات يح .شد يم  قـرار  ژهي
 ـح يهورمون تداخل از يريجلوگ منظور به .گرفتند يم  هـا  واني
 يمغز بيآس شيآزما مورد ها تخمدان برداشتن از بعد هفته دو
  .]10 [گرفتند يم قرار

 يگـذار  كانول عمل، مانجا از قبل .مغزي ضربه القاء روش
 ـح يتنفـس  يهوا به هالوتان درصد 2 تا 1 افزودن با ينا  واني

 از يريجلـوگ  و تـنفس  كنترل جهت وانيح ينا .شد يم شروع
 ـتهو  دسـتگاه  (يتنفس پمپ به يپوكسيه  وصـل ) يمـصنوع  هي
 ـطر از بدن حرارت درجه .شد يم  ـ قي  كـه  يفلـز  صـفحه  كي
 گـراد  يسانت درجه 37 در شده هيتعب آن ريز در ييگرما ستميس

 مـشاهده  و سـر  پوسـت  در بـرش  انجـام  از بعد .شد يم حفظ
 طـور  بـه  لياسـت  جنس از يفلز صفحه كي جمجمه استخوان

 چـسب  لهيوس ـ بـه  لامبدا و برگما نيب كرونال طول در يمركز
 صورت به ضربه تا شد يم چسبانده استخوان به ديام لياكر يپل
 نظر مورد وانيح رس به ضربه .شود وارد جمجمه به نواخت كي

 و (severe) ديشـد  نـوع  از (Marmarou) مارمـارو  روش بـه 
 سـاخت  (يمغـز  ضـربه  القاء دستگاه توسط (diffuse)  منتشر
 ـ روش نيا در كه شد وارد) كرمان يولوژيزيف گروه  وزنـه  كي
 يرو بـر  متـر  2 ارتفاع به يا شهيش ستون داخل از يگرم 450
 ضـربه  القاء از پس صلهبلافا .آمد يم فرود هوش يب وانيح سر

 پمـپ  بـه  عاًيسر و شده جدا وانيح سر از لياست صفحه يمغز
 وصـل ) آلمـان  ،(TSE Animal respirator compact يتنفس
 ـتهو دسـتگاه  از يخود هخودب تنفس يبرقرار از پس و شده  هي

  .]10 [شد دهيبازگردان قفس به و جدا يمصنوع
 ـگ هانـداز  يبـرا  .مغـز  آب محتواي گيري اندازه روش  يري

 ـپا در مغـز  بافـت  كردن خارج از بعد مغز آب يمحتوا  24 اني
 مغـز  مرطـوب  وزن ابتـدا  سـر  بـه  ضربه اعمال از پس ساعت
 حـرارت  درجـه  در سـاعت  48 مـدت  به سپس و يريگ اندازه
) آلمـان  ،(Memmert خانـه  گـرم  در گـراد  يسـانت  درجه 100

 ديگرد نيتوز سپس و ديآ دست هب خشك بافت تا شد گذاشته
 بـه  مغـز  بافـت  آب زانيم ريز فرمول از استفاده با تينها در و

-21 [شـد  محاسبه درصد صورت به يمغز ادم شاخص عنوان
19[.  

  
   مرطوب بافت وزن – خشك بافت وزن           

  مغز آب محتوي درصد = 100×                                                   
         مرطوب بافت وزن                         

  
 ـارز يبـرا  .ايـوانز  آبـي  محتـواي  يريگ اندازه روش  يابي
 عروق يرينفوذپذ زانيم يابيارز اي يمغز - يخون سد سلامت

 ـ رنـگ  يمحتـوا  ،(BBB) يمغز  ـا يآب   (E.B Content) وانزي
 يمغـز  عروق يرينفوذپذ زانيم: شد يريگ اندازه يعروق خارج

 ـ رنـگ  از استفاده با يمغز ي ضربه يالقا از پس ساعت 5  يآب
 ـگ اندازه يعروق خارج وانزيا  ـ رنـگ  (شـد  يري  ـا يآب  بـه  وانزي

 سد بيتخر طيشرا در و متصل نيآلبوم مانند سرم يها نيپروتئ
 ـ مـشاهده  عـروق  از خـارج  در يمغز – يخون  در .)شـود  يم

 ـح ،يمغـز  ي ضـربه  يالقـا  از بعد چهارم ساعت  اتـر  بـا  واني
 از لـوگرم يك هر يازا به گرم يليم 20 زانيم به رنگ و هوش يب

 ـ .شـد  قيتزر راست فمورال ديور قيطر  از پـس  سـاعت  كي
 ـزوتونيا يولـوژ يزيف سـرم  محلـول  بـا  وانيح مغز ق،يتزر  كي

 در و خـارج  سرعت با مغز بعد، ي مرحله در .شد داده شستشو
 شـد  ختهير ميسد سولفات و استون شامل محلول تريل يليم 20
 شـد،  گذاشـته  دهنده تكان دستگاه در ساعت 24 مدت يبرا و

 ـيم 1 با و برداشته ييالاب محلول سپس  يتـر  محلـول  تـر يل يل
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 ـا يآب محلول جذب زانيم .شد مخلوط دياس كيكلرواست  وانزي
 دســـتگاه از اســـتفاده بـــا نـــانومتر 620 مـــوج طـــول در

 ـگ اندازه) آلمان ، (Biotech Pharmaciaاسپكتروفوتومتر  و يري
 بافـت  گرم در كروگرميم برحسب وانزيا يآب رنگ زانيم سپس

  .]22 [شد گزارش
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  
  يهـا   از سـلول   يمخلـوط :   مت استروس   ي طرح سلول  :A . استروس كلي در مراحل مختلف س    يي از ترشحات واژن موش صحرا     نالي واژ ري اسم يها  نمونه .1شكل  

 اليتلي اپيها  پرواستروس سلوليطرح سلول: C تي لوكوسيحاوا غالب: استروس ي دي طرح سلول:B .اه تيلوكوس  بدون هسته،ي سطحيها سلول دار،  هستهاليتلياپ
  .باشد ي متي لوكوسيكه فقط حاو: OVX ي   موش هايطرح سلول: E . بدون هستهي سطحيها  سلول، استروسيطرح سلول: D . بزرگيها با هسته
  

 نورولوژيـك  نمـرات  يـا  نورولوژيـك  پيامدهاي ارزيابي
[V.C.S (verterinary coma scale)]. بر نورولوژيك پيامد 

 صورت به بود، Blind كه پژوهشگري توسط ،1 جدول اساس
 سـه  مجمـوع  از كـه  شد يابيارز ها گروه همه در) 3-15 (نمره
 ل اعمـا  و) 1-4 (يچـشم  اعمـال  ،)1-8 (يحركت اعمال نمره
 هـر  و آمـد  يم دست به  V.C.Sاريمع اساس بر) 1-3 (يتنفس
 ـا چـه  هـر  و بهتر ينورولوژ مدايپ باشد بالاتر نمره نيا چه  ني

 ـا در .اسـت  تـر  ميوخ ـ ينورولـوژ  امديپ باشد تر نييپا نمره  ني
 ،)صـفر  زمان( ضربه از بعد بلافاصله يكينورولوژ امديپ مطالعه

  .]4،10[ شد يريگ اندازه يمغز ضربه از بعد ساعت 24 و 4 ،1
 ـ يكم ـ يها داده از .ها داده آماري آناليز  در آمـده  دسـت  هب

 Normality plot with)  تهينرمال زانيم ابتدا مختلف يها گروه

test)نرمـال  عيتوز صورت در و گرفته قرار آزمون مورد ها آن 
 هيتجز  (ANOVA)طرفه كي انسيوار زيآنال آزمون از ها داده

A 

B C

D E
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 ـاول آزمون بودن دار يمعن صورت در و ليتحل و  ـ يبـرا  ه،ي  يپ
 همـه  .شد دهاستفا Tukey آزمون از ها گروه نيب اختلاف بردن
ــا داده ــه ه ــورت ب ــم ص ــا ± نيانگي ــمع يخط ــم اري  نيانگي

(Mean±SEM) ـ سطح شد و شد انيب   در) >05/0P (دار يمعن
  SPSS 14از اسـتفاده  بـا  يآمـار  يهـا  ليتحل .شد گرفته نظر

  .شد انجام
  

  )V.C.S (ي نورولوژي نمره اري  مع.1جدول 
 نمره  متغير  معيار

  8  طبيعي
  7   با حركات خودبخودي و هدفدارخواب آلودگي

  6  خواب آلودگي، قادر نبودن به ايستادن اما حفظ خميدگي سخت
  6  خواب آلودگي، عقب كشيدن در برابر نيشگون گرفتن

  5 بلند كردن سر نسبت به محركهاي بينايي بدون خميدگي سخت
  4  عقب كشيدن يا پا زدن در برابر نيشگون گرفتن

  3  پازدن خودبخودي
  2  )خودبخودي يا در برابر محركها(وضعيت اكستانسيون 

كتي
حر

مل 
ع

  

  1  پاسخ ندادن به تحريك
  4  باز

  3  باز شدن در برابر تحريك
شم  2  طبيعي بودن رفلكس پلك

ل چ
عم

  

  1  پاسخ ندادن پلك به تحريك
  3  طبيعي
س  2  آتاكسي

تنف
  1  آپنه  

   نمره15                    جمع                                              
 

  نتايج
 جـدول  در .جنـسي  استروئيدي هاي هورمون غلظت -الف

 در پروژسـترون  و ولياسـتراد  بتـا  -17 يها هورمون غلظت2
 فاقـد  ييصحرا يها موش در و استروس كليس مختلف مراحل
 نيا در كه يطور همان .است شده داده نشان) OVX (تخمدان
 در ولياســتراد بتــا -17 غلظــت شــود، يمــ مــشاهده جــدول

 ـ  OVX، Pg/ml 54/0±13/7 يها وانيح  ـا كـه  باشـد  يم  ني
 مـت  مراحـل  بـا  يهـا  وانيح از تر كم يدار يمعن طور به زانيم

 ـ پرواسـتروس  استروس يد استروس،  ـ اسـتروس  اي  باشـد  يم

)001/0P<(. گــروه در ولياســتراد بتــا -17 غلظــت sham  
  .ندارد دار يمعن اختلاف OVX با كه است 33/0±15/8

ــت ــترون غلظــ ــح در پروژســ ــا وانيــ   ،OVX يهــ
 ng/ml 24/0±93/6 ـ طور به زانيم نيا كه باشد يم   دار يمعن

 اســتروس، پرواســتروس، مراحــل بــا يهــا وانيــح از تــر كــم
ــ اســتروس مــت  غلظــت .)>001/0P (اســت اســتروس يد اي

 كـه  اسـت ) Pg/ml) sham 97/0±7/5 گـروه  در پروژسترون
 زانيم نيا بر علاوه باشد، ينم OVX با دار يمعن اختلاف يدارا
 و پرواستروس يها گروه در پروژسترون و ولياستراد بتا -17

 و اسـتروس  مت يها گروه از تر شيب دار يمعن طور به استروس
 بتـا  -17 يها غلظت نيچن هم .)>001/0P (است استروس يد

 اسـتروس  از تـر  شيب پرواستروس در پروژسترون و ولياستراد
  .)>01/0P (است

  
 و پروژسترون در مراحل     وليبتا استراد  -17 يها  غلظت هورمون  .2جدول  

و ) OVX( فاقد تخمدان  يي صحرا ي استروس و در موش ها     كليمختلف س 
  . داده شده اندشي  نماMean±SEM داده ها به صورت .شم

هورمون
  گروه

   بتا استراديول-17
)Pg/ml(  

  پروژسترون
)ng/ml(  

 *  مت استروس
29/0±11/12  

†  
38/0±36/15  

  *  دي استروس
29/0±47 /15  

† 
33/0±67/13  

  ***  استروس پرو
79/1±86/60  

†††  
41/0±34/45  

 ***  استروس
85/0±20/40  

†††  
37/0±62/40  

OVX  54/0±13/7  24/0±93/6  
Sham+OVX  33/0±15/8  97/0±7/5  

ــ:* ــتي اخــتلاف معن ــا د  دار م ــتروس ب ــاياس ــتروس ب    OVX  اس
)001/0P< (. ***:با استروس با  همه ستروس دار پرو ايف معن اختلا 

 ي دار پـرو اسـتروس بـا د         اخـتلاف معنـي    :††† )P> 001/0(گروه ها   
 دار مـت     اخـتلاف معنـي    :†  )P > 001/0(استروس با  همـه گـروه هـا          

  .) >OVX ) 001/0P استروس با ي داياستروس 
  

ــواي -ب ــزي آب محت ــل در مغ ــف مراح ــيكل مختل  س
ــوا .اســتروس  كليســ مختلــف مراحــل در يمغــز آب يمحت
 در تخمـدان  فاقـد  ييصحرا يها موش در نيچن هم و استروس
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 گـروه  در يمغـز  آب يمحتـوا  اسـت  شده داده نشان 1 شكل
 ـا كـه  است% 97/73±12/1 پرواستروس  ـم ني  طـور  بـه  زاني

 باشد يم ها گروه هيبق در يمغز آب يمحتوا از تر كم يدار يمعن
)001/0P<(. ــوا ــز آب يمحتـ ــروه در يمغـ ــتروس گـ  اسـ

 اسـتروس،  مـت  يهـا  گروه از تر كم كه باشد يم 77/0±09/79
 ـ اختلاف .)>001/0P (باشد يم OVX و استروس يد  دار يمعن
 ـ استروس مت يها گروه نيب  وجـود  OVX بـا  اسـتروس  يد اي

% sham  851/1±27/74گـروه  در يمغـز  آب يمحتوا .ندارد
 ،)>001/0P( است OVX از تر كم يدار يمعن طور به كه است
 وجـود  Sham و پرواسـتروس  گـروه  نيب دار يمعن اختلاف اما

  .ندارد

  
 در مراحل مختلـف     ي آب مغز  ي بر محتوا  ي مغز دي شد ي اثر تروما  .1شكل

 داده هـا    .)OVX( فاقد تخمدان    يي صحرا ي استروس و در موش ها     كليس
 ـ  *** : .  نشان داده شده است       mean±SEMبه صورت       ياختلاف معن

 استروس ي داي مت استروس ي استروس با گروه هااي پرواستروس نيدار ب
 ـ  دار پـرو اسـتروس بــا   اخـتلاف معنــي  : †††، )OVX  )001/0 <P اي

 OVX بـا        Sham دار گروه    ياختلاف معن  :###،  )<P 001/0(استروس
)001/0 <P(.  

  
 .استروس سيكل مختلف مراحل در ايوانز آبي محتواي -ج

 كليس ـ مختلف احلمر در وانزيا يآب رنگ يمحتوا 2 شكل در
 شـده  داده نـشان  تخمدان فاقد ييصحرا يها موش و استروس

 ـا يآب يمحتوا .است  32±17/1 پرواسـتروس  گـروه  در وانزي
 يهــا گــروه از تــر كــم كــه اســت بافــت گــرم در كروگــرميم

 OVX اي) >01/0P (استروس يد اي) >001/0P (استروس مت
)001/0P<( ــت ــتلاف .اس ــ اخ ــ دار يمعن ــروه نيب ــا گ  يه

ــتروسپرو ــتروس و اس ــود) 5/31 ±28/1 (اس ــدارد وج  .ن
 يهـا  گـروه  از تـر  كـم  اسـتروس  گـروه  در وانزيا يآب يمحتوا
 ـ ،)>001/0P (اسـتروس  مت  ـ) >01/0P (اسـتروس  يد اي   اي

OVX)001/0P<( ـا يآب يمحتوا نيا بر علاوه .است   در وانزي

  OVXو اسـتروس  مـت  يهـا  گروه از تر كم استروس يد گروه
)001/0P<( از تـر  كـم  اسـتروس  مـت  نيچن هم و است OVX 

ــت ــوا .)>01/0P (اس ــ يمحت ــا يآب ــروه در وانزي  ،Sham گ
 گروه از تر كم كه است بافت گرم در كروگرميم 50/1±05/32

OVX 001/0 ( استP<(.  

  
 اثر تروماي شديد مغزي بر محتواي رنگ آبـي ايـوانز در مراحـل               .2شكل  

 .)OVX( تخمـدان    مختلف سيكل استروس و در موش هاي صحرايي فاقد        
اخـتلاف  : *** .  نشان داده شده است     mean±SEMداده ها به صورت       

اخـتلاف  : ** .)>p 001/0(معني دار با همه گروه ها به غير از استروس 
اخـتلاف   :### .)>OVX) 01/0 pمعني دار استروس با مت استروس يا 

 اخـتلاف معنـي دار   ††.)OVX)001/0 <  p  بـا   Shamمعني دار گروه 
  .)>OVX) 01/0 pي استروس با د

  
 سيكل مختلف مراحل در) V.C.S (نورولوژيك نمرات -د

 ـنورولوژ نمـرات  بـر  يمغز ديشد يتروما اثرات .استروس  كي
)V.C.S  (يهـا  مـوش  و اسـتروس  كليس ـ مختلف مراحل در 

 از بعـد  مختلـف  يهـا  زمـان  در تخمـدان  فاقـد  ماده ييصحرا
 ي نمـره  .سـت ا شـده  داده نـشان  3 شـكل  در يمغـز  يتروما

) يمغـز  ضـربه  از بعد فوراً (صفر زمان در) v.c.s (كينورولوژ
 ـ اختلاف كه بود 3 حدود مختلف يها گروه نيب  يبـرا  دار يمعن

 نمـره ) تروما (يمغز ضربه از بعد ساعت 1 در .ندارد وجود آن
 ـا كـه  بـود  5/4±54/0 پرواسـتروس  گروه در كينورولوژ  ني

 و اسـتروس  يد اسـتروس،  مت يها گروه نمرات از تر شيب نمره
OVX 01/0 (بــودP<(.  يهــا گــروه نيبــ دار يمعنــ اخــتلاف 

 ـ هم نداشت وجود ساعت نيا در استروس و پرواستروس  نيچن
 در OVX اي استروس يد با استروس مت نيب دار يمعن اختلاف

 ي نمــره .نداشــت وجــود يمغــز ضــربه از بعــد ســاعت كيــ
ــنورولوژ ــاعت 4 در كي ــد س ــربه از بع ــز ض ــ در يمغ  روهگ

 ـ نمـره  نيا كه بود 16/8±پرواستروس  يهـا  گـروه  از تـر  شيب

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 k

oo
m

es
hj

ou
rn

al
.s

em
um

s.
ac

.ir
 o

n 
20

24
-0

8-
04

 ]
 

                             7 / 12

https://koomeshjournal.semums.ac.ir/article-1-1099-fa.html


 و همكاران پشت خاچكي علي سياه            ...مغزي خيز روي استروس سيكل مختلف مراحل ارزيابي

 69

ــتروس، ــتروس، مـــت اسـ ــتروس  يد اسـ ــود OVX و اسـ  بـ
)001/0P<(. 5/6±83/0     استروس گروه در نمره نيچن هم 

 ـ كـه  بود  بـود  OVX و) >05/0P (اسـتروس  مـت  از تـر  شيب
)001/0P<(.  اسـتروس،  مـت  يها گروه نيب دار يمعن اختلاف 
 ي نمـره  .نداشـت  وجـود  ساعت نيا در OVX و استروس يد

 گــروه در يمغــز ضــربه از بعــد ســاعت 24 در كيــنورولوژ
 استروس از تر شيب نمره نيا كه بود 5/12±54/0 پرواستروس

)01/0P<(، ــتروس، مـــت ــتروس يد اسـ ــود OVX و اسـ  بـ
)001/0P<(. ترومـا  از بعد 24 ساعت در كينورولوژ ي نمره 
 ـ نمـره  نيا كه بود 5/11±54/0 استروس گروه در  از تـر  شيب

 .)>01/0P (بـود  OVX و اسـتروس  يد اسـتروس،  مت نمرات
 كـه  بـود  33/10±5/0 استروس يد گروه در كينورولوژ نمره

ــا ــره ني ــ نم ــر شيب ــروه از ت ــود) OVX  )75/0±16/8گ  ب
)001/0P<(.  

  
در ) V.C.S(اثر تروماي شـديد مغـزي بـر نمـرات نورولوژيـك             : 3 شكل

هاي صحرايي ماده فاقد تخمدان      س و در موش   مراحل مختلف سيكل استرو   
)OVX ( ــا ــد از تروم ــاي مختلــف بع ــان ه ــه صــورت .در زم ــا ب  داده ه

Mean±SEM    نشان داده شده اند . a :     اختلاف معني دار گروه پرواستروس
: OVX) 01/0 < P(. bاســتروس، دي اســتروس و  بــا گــروه هــاي مــت

وس، مت اسـتروس،    اختلاف معني دار گروه پرواستروس با گروه هاي استر        
اختلاف معني دار گروه استروس     : OVX) 001/0 < P(. cدي استروس و    

اخـتلاف معنـي    : OVX) 001/0 < P(. dبا گروه هاي مت استروس و يا        
يا مت استروس،   ) P > 01/0(دار گروه پرواستروس با گروه هاي استروس      

اختلاف معني دار گروه استروس     : OVX) 001/0 < P(. eدي استروس و    
: OVX) 01/0 < P(. fبــا گــروه هــاي مــت اســتروس، دي اســتروس و 

اختلاف : OVX) 001/0 < P(. gاختلاف معني دار گروه دي استروس با      
  .)OVX) 001/0 < P با  Shamمعني دار گروه 

  گيري بحث و نتيجه
 ـا حاضر مطالعه هدف  ـ نيـي تع كـه  اسـت  ني  ـآ كـه  ميكن  اي
 ـ جراحـت  از قبل يهورمون متفاوت يها غلظت  مراحـل  در هك

 و يمغــز زيــخ يرو دارد، وجــود اســتروس كليســ مختلــف
  .گذارند يم اثر TBI از بعد يرفتار كرد عمل

 ينـورون  حفاظت كه هستند نيا معرف حاضر مطالعه جينتا
 در سالم ماده يها وانيح يبرا يمغز كيترومات جراحت از بعد
 عـلاوه  داشـت؛  وجود تخمدان فاقد ماده يها وانيح اب سهيمقا
 شـروع  در ها هورمون غلظت و استروس كليس مراحل  نيا بر

 گـذارد،  يم اثر يرفتار كرد عمل و يمغز زيخ يرو بر جراحت
 يهـا  مـوش  در يمغز زيخ اي يمغز آب يمحتوا كه يطور به

 از تــر كـم  يدار يمعنــ طـور  بـه  پرواســتروس مـاده  ييصـحرا 
 فاقـد  يها وانيح و استروس كليس گريد مراحل با يها وانيح

 يمغز زيخ زين استروس مرحله با يها وانيح در .است انتخمد
 فاقـد  و اسـتروس  مـت  و استروس يد يها گروه از تر كم ها آن

 گـروه  در آب يمحتـوا  گـر يد يسـو  از اگرچـه  .بود تخمدان
 قبل تخمدان فاقد يها وانيح اندازه به TBI از بعد پرواستروس

 عروق يريپذ نفوذ اي وانزيا يآب يمحتوا نيچن هم است، TBI از
 تـراز  كـم  اسـتروس،  و پرواسـتروس  يهـا  گـروه  در زين يمغز
 .بـود  تخمـدان  فاقـد  و اسـتروس  مـت  استروس، يد يها گروه
 تـر  كم استروس يد مرحله با يها وانيح در وانزيا يآب يمحتوا

 ـ دار يمعن اختلاف و بود تخمدان فاقد يها وانيح از  گـروه  نيب
  .داشت وجود تخمدان فاقد و شم

 ـ در كـه  دادنـد  نـشان  هـا  داده مطالعه، گريد بخش در  كي
ــاعت ــد س ــرات ،TBI از بع ــنورولوژ نم ــح كي ــا واني  يه

 نمـره  نيا اما بود، يمساو گريد كي با استروس و پرواستروس
 و اسـتروس  يد و استروس مت مراحل با يها وانيح از تر شيب

 زمـان  طول در كينورولوژ نمرات چه اگر است، تخمدان فاقد
 و 4 سـاعات  در نمرات نيا اما افت،ي يم بهبود ها گروه همه در
 ـ پرواستروس گروه در TBI از بعد 24  يهـا  گـروه  از تـر  شيب

 علاوه بود؛ تخمدان فاقد و استروس مت استروس، يد استروس،
 ـنورولوژ نمـرات  سـاعات  نيا در نيا بر  اسـتروس  گـروه  كي
 در .اسـت  پرواسـتروس  گـروه  جـزء  به ها گروه هيبق از تر شيب

 ـ اختلاف تخمدان فاقد و استروس يد نيب ،24 ساعت  دار يمعن
 ـنورولوژ نمره چه اگر دارد، وجود  از بعـد  سـاعت  24 در كي
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TBI از تـر  كم اما است، مقدار نيتر شيب پرواستروس گروه در 
  .است شم

 عـروق  يريپـذ  نفوذ ،يمغز زيخ چرا كه نيا قيدق سميمكان
 احلمر در) كينورولوژ نمرات (يعصب يريپذ برگشت و يمغز

 امـا  باشد، ينم مشخص است، متفاوت استروس كليس مختلف
 يهـا  هورمـون  ييپلاسـما  غلظت در تفاوت كه رسد يم نظر به

 باشد، اختلاف نيا منشاء جراحت، از قبل اندوژنز زنانه يجنس
 ـم كـه  شـد  داده نـشان  مطالعـه  نيا در يسو كي از رايز  زاني

 ـ هـم  و ولياسـتراد  بتـا  -17 ييپلاسما  در نپروژسـترو  نيچن
 ـمقا در مقـدار  نيتر شيب پرواستروس يها وانيح  ـبق بـا  سهي  هي

 ها هورمون نيا غلظت استروس، در نيا بر علاوه است، ها گروه
 تخمـدان  فاقد و استروس يد استروس، مت يها گروه از تر شيب
 فاقـد  يهـا  وانيح از تر شيب استروس يد اي استروس مت در و

 محافظـت  اثرات يلقب مطالعات گريد يسو از و است تخمدان
 ـا در شـده  مـشاهده  ينورون  يهـا  هورمـون  بـه  را مطالعـه  ني

 ـخ كـاهش : اند داده نسبت پروژسترون و استروژن  و يمغـز  زي
 توسـط  كينورولوژ نمرات شيافزا و وانزيا يآب رنگ يمحتوا
 تـوأم  مـصرف  با اي ]5[ پروژسترون اي استروژن يتنها مصرف

 CPP شيافــزا و ICP كــاهش ]10 [پروژســترون و اســتروژن
 يمغز خون انيجر حفظ .]4 [زنانه يجنس يها هورمون توسط

 يگـوفتگ  حجـم  كـاهش  ،]TBI ]3 از بعد يمغز زيخ كاهش و
 ضـد  عمـل  .]23 [زنانـه  يجنـس  يهـا  هورمـون  توسط يمغز
 ـ فاكتور انيب شيافزا استروژن، يدانياكس  ـآپوپت يآنت  فعـال  ك،ي
 نتـوژ يم توسـط  شـده  فعـال  نـاز يك نيپـروتئ  يرهايمـس  شدن

MAPK)(] 24،25[، و 6-نينترلــوكيا ،1-نينترلــوكيا كــاهش 
TNF-α] 26[. ًيرو بـر  عمل قيطر از زين پروژسترون احتمالا 
 متالو كسيماتر كاهش ،يدانياكس يآنت عمل عروق، يرينفوذپذ
 ـ و گابا رندهيگ در راتييتغ ناز،يپروتئ  PGE2 و NO كـاهش  اي
  .]21-30 [است كرده اعمال را خود يزيخ ضد اثرات
ــب زانيــم كــه اســت شــده گــزارش كــه ييجــا آن از  اني

 ـتغ بـه  پاسخ در CNS در استروژن يها رندهيگ  غلظـت  راتيي
 كه دارد وجود زين احتمال نيا كند، يم رييتغ استروژن ييپلاسما

 يط در TBI از يناش يها پاسخ در شده مشاهده راتييتغ ديشا

 ـتغ علـت  به استروس، كليس مختلف مراحل  ـم در راتيي  زاني
  مرحلـه  در كه است شده گزارش رايز .باشد ها رندهيگ نيا انيب
ــدهيگ اســتروس يد  از يبعــض در) ERα (اســتروژن يآلفــا رن

 ـمقا در تـر  كم ييصحرا موش يمغز يها هسته  مرحلـه  بـا  سهي
 يپوتالاموس ـيه يقوس يها هسته در .]31 [هستند پرواستروس

 ـم نيبالاتر و استروس هنگام به ، ERα زانيم نيتر كم  بـه  زاني
 ERα يها رندهيگ شيافزا ،]32[ دارد وجود پرواستروس هنگام

 مــوش نخـاع  يپـشت  شهيــر يا عقـده  يهـا  اختـه ي در ERβ و
 دارد وجود استروس مت با سهيمقا در پرواستروس در ييصحرا

 يمغـز  زيخ در راتييتغ ديشا كه دارد وجود احتمال نيا .]33[
 قيطر نيا از دهد يم رخ استروس كليس مختلف مراحل در كه
 ديشـا  .]34 [باشـد  شـده  اعمال GPR30 نام به ييغشا رندهيگ

 ـتول در كاهش  ـي يمغـز  يالتهـاب  يهـا  ميآنـز  دي   و iNOS يعن
 COX-2 ـم بـودن  تر شيب علت به پرواستروس فاز در كه   زاني

 ـ رخ اسـتروژن   ـخ در تفـاوت  علـت  ،]35 [دهـد  يم  يمغــز زي
  .باشد حاضر مطالعه در شده مشاهده
 كليس ـ مختلـف  مراحـل  در كـه  يورمـون ه راتييتغ طرح
 مطالعـات  توسـط  شـد،  مـشاهده  حاضـر  مطالعـه  در استروس

 يها گزارش چه اگر .]36،15،13 [است شده دييتا زين گرانيد
 يبـرا  مثـال،  عنوان به دارد وجود زين حاضر مطالعه با مخالف

 پرواســتروس و اســتروس ريــغ مراحــل در اســتروژن زانيــم
 ـ نيا و ندارد وجود اختلاف  اسـتروس  فـاز  در پروژسـترون  هك

  .]37 [است مقدار نيتر شيب
 يجنـس  يها هورمون از يناش ينورون حفاظت اثر راتييتغ
 مطالعـات  توسط استروس كليس مختلف مراحل طول در زنانه

 از يناش يمغز يكوفتگ جمله از است، شده گزارش زين گرانيد
TBI وانـات يح از تر شيب تخمدان فاقد ييصحرا يها موش در 
 پرواسـتروس  ريغ اي پرواستروس مراحل با دهيد جراحت ماده
 از بعـد  مغـز  تـر  كم بيتخر پرواستروس مرحله در ،]23[ است

 دارد وجـود  اسـتروس  مـت  فـاز  بـا  سهيمقا در يمغز يسكميا
 يمغـز  عـروق  در يالتهـاب  پاسخ پرواستروس هنگام در ،]14[

 فـاز  در پاسـخ  ،يهمـوراژ  از بعـد  .]35 [اسـت  مقدار نيتر كم
 .]39،38 [اسـت  گـر يد يفازهـا  در پاسخ از بهتر پرواستروس
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 ـ پاسـخ  پرواسـتروس  فاز در ماده ييصحرا يها موش  و يقلب
 گـر يد يفازها با سهيمقا در يهموراژ ـ تروما به يبهتر يكبد

 فــاز بــا مــاده ييصــحرا يهــا مــوش .]16 [دهنــد يمــ نــشان
 در يفـضا  يريادگي با ارتباط در يبهتر كرد عمل پرواستروس

 ـم .]40 [داشـتند  استروس يها موش با سهيامق  جراحـت  زاني
 مراحـل  ريسـا  از تـر  كـم  پرواستروس مرحله در TBI از يناش

 ـتغ اسـتروس  كليس طول در .]23[ است  بـه  پاسـخ  در راتيي
 ـتغ نيا ديشا كه دارد وجود التهاب  اسـتروژن  علـت  بـه  راتيي
 ـآزما يهـا  افتـه ي كه ييجا آن از .]35 [باشد اندوژنز  يشگاهي

 حاضـر  مطالعـه  جينتـا  هـستند،  ينيبـال  ييآزمـا  كار بان يپشت
 مختلـف  مراحـل  در كه را TBI به زنان متفاوت پاسخ تواند يم
 احتبـاس  در راتييتغ و دينما ينيب شيپ هستند، يقاعدگ كليس
  .دينما ريتفس را يقاعدگ كليس هنگام به انسان در عيما

 ـن حاضـر  مطالعـه  جينتا با مخالف، جينتا  شـده  گـزارش  زي
 زمـان  در اسـتروس  كليس در يهورمون حالت جمله، از است،

 غلظـت  .]23 [نـدارد  اثـر  يمغـز  يكوفتگ حجم يرو جراحت
 جراحـت،  زمان در استروس كليس در پروژسترون و استروژن

 ييصـحرا  يهـا  موش ييفضا يريادگي و يحركت مهارت يرو
 در يشـناخت  كـرد  عمـل  .]42،41،14 [نداشـت  اثر TBI از بعد

 بـا  سهيمقا در پرواستروس، مرحله با ماده يياصحر يها موش
 نموده گزارش زين Hampson .]40 [است شده نارسا استروس

 يقاعدگ كليس طول در نيمع ييفضا مهارت كرد عمل كه است
 است بهتر است، نيپائ استروژن كه يزمان در بالغ يها خانم در
 حاضـر  مطالعـه  بـا  فـوق  جينتـا  اختلاف ياحتمال ليدلا .]43[
 ـح ،TBI نـوع  به مربوط تواند يم  نـوع  ش،يآزمـا  مـورد  واني

 مـصرف  يدياسـتروئ  هورمون زانيم و شده يريگ اندازه مهارت
   .باشد شده

 التهـاب  پاسخ استروس كليس طول در كه ميگرفت جهينت ما
 ـح كه دارد نيا به يبستگ) TBI (ديشد جراحت به يمغز  واني
 ـ نيا و باشد استروس كليس مراحل از كي كدام در  غلظـت  هك

 ـم يرو جراحـت  زمـان  در پروژسترون و استروژن  ـخ زاني  زي
ــز ــدهايپ و يمغ ــنورولوژ يام ــد كي ــر TBI از بع  .دارد اث
 ـا تياهم اولاً كه است لازم يتر شيب يها شيآزما  احتمـال  ني

 بـا  اًيثان و كند مشخص را پروژسترون اي استروژن از يناش اثر
 ـژنوم ريغ يها سميمكان كه است شده اعلام كه نيا به توجه  كي

ــژنوم و ــت در كي ــورون حفاظ ــ ين ــون از يناش ــا هورم  يه
 نييتع ندهيآ مطالعات در ،]44 [هستند موثر يجنس يدياستروئ
 كليس ـ مختلف مراحل در ها هورمون نيا اثرات قيدق سميمكان

  .شود مشخص استروس
  

  قدرداني تشكر و
 قـات ي مـصوب مركـز تحق     يقاتي مقاله حاصل طرح تحق    نيا

 ـ  ينشگاه علوم پزشك  علوم اعصاب دا    ني باشـد، بـد    ي كرمان م
  . شودي مركز فوق تشكر منيولي از زحمات مسلهيوس
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Introduction: Sex is one of the main recovery parameters after traumatic brain injury (TBI). During 

estrus cycle phase, plasma estrogen and progesterone levels are very different. So in this study, we have 
assessed different effects of these phases in brain edema and neurological outcomes. 

Materials and Methods: Adult female Albino-N-MARI rats were divided into 6 groups (14  per group) 
including metestrus, diestrus, proestrus, estrus, ovarictomized (OVX) rats, and sham group (without TBI 
and ovary). In all groups, brain water content for the measurement of brain edema, evans blue content for 
the measurement of brain vascular permeability, neurological scores, plasma estrogen and progesterone 
levels were assessed after severe TBI. 

Results: Brain water content in diestrus, proestrus and estrus groups showed a significant decrease as 
compared with OVX group (P<0.001) but it was not significant in metestrus group. Evans blue content in 
proestrus group was lower than estrus and OVX groups (P<0.001). Also, in diestrus group it was lower 
than OVX group (P<0.01).Neurological scores showed  significant increases in proestrus group 4 hours 
after severe TBI as compared with metestrus, diestrus and OVX groups (P<0.01). 24 hours after severe 
TBI, neurological scores in all groups were higher than OVX (P<0.001). Brain water content and brain 
vascular permeability in sham group was lower than OVX, besides neurological scores in sham group 
were higher than OVX (P<0.001). 

Conclusion: This study showed that brain edema, evans blue content and neurological scores after 
severe TBI are related to estrus cycle different phases. This could be related to differences in female sex 
hormones in different phases of estrus cycle. 

 
Key word: Estrus cycle, TBI, Brain edema, Brain vascular Permeability, Neurological scores, Rat 
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